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文献 

第 I章緒 日
年赤沢氏(1)の研究以来，鶏・海猿を用いて無菌飼育
"=' 
実験を続け，これらの無菌動物を使用して腸球菌・
感染を成立せしめる宿主・寄生体関係 (host- Cl.sporogenes・Cl.welchii・噌酸梓菌・葡萄状 
parasite relationship) rc.於ける生体側の防禦作用 球菌・ Pseudomonas・Acromobacter・大腸菌群・
として，細菌の侵入部門である皮膚又は粘膜の状 乳酸菌群などの単感染或いは重感染実験を行い，夫
態，体液性抵抗，及びいわゆる組織細胞性抵抗を挙 々の菌の生理的意義を明らかにして来た。 1955年田
げることが出来る。乙れらの生体感染防禦力に関す 波助教援くのはより最も完全と思われる優秀な無菌飼
る従来の研究は，生体内に常住する種々なる細菌群 育装置が完成され， ζの種の研究に〕段の飛躍を来
による影響の下に行われ，殊に腸内感染並びにその している。当教室の一環した研究のーっとして，戸
発病機転に関しては，常住細菌叢の影響を完全に除 叶氏∞ (1958)は液性抵抗の主体である血清殺菌力
外することが出来なかった。例え各種の抗生剤によ が，無菌海猿では極めて微弱であり，大腸菌単感染
り腸内細菌のあるものを抑え，抗生剤耐性の目的菌 海狽では著しく増強した乙とを報告したが，著者も
を経口投与し，生体の防禦力を究明しようとして 谷川教授の命l乙より田波助教授指導の下氏研究に従
も，既に諸菌の感染を受けた後の生体では，それに 事し，生体の感染防禦機構の一部を形成すると ζろ
よる生体反応及び感染防禦力の本態を把握すること の血清殺菌力，白血球食菌能，及び溶血性補体につ
は困難であろう。 いて無菌海狽，単・重感染海狽を使用して比較検討 
1885年 Pasteurが無菌飼育の構想を提唱してょ したと乙ろ，興味ある結果を得たのでとこ l乙報告す
り幾多の業績を見るが，我々の教室に於いても 1942 る次第である。
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第 11章文献的者察 同様の諸因子の必要性を立証した。
生体内lζ於ける他の自然防禦機転としてのいわゆ
無菌飼育実験は 1895年 Nuttal，Thierfelderω る食細胞に関しては，白血球の食菌能の研究に負う
に緒を発し以後多数の業績報告を見るが，本邦に於 ところが多い。 1880年 Metchiniko妊が初めて記載
いても赤沢(1)(1942)，宮J!l(5)(6)(1950) と近年その しでより幾多の文献を見るが，食菌作用の研究が実
重要性が再認識せられるに至った。当教室では赤沢 際の軌道に乗りはじめたのは Wright & Douglas ノ
氏以来無菌飼育動物を使用して，主として腸内細菌 (25)(l_903)の報告以来であろう。彼は人血清の示す
の生理的意義を逐次明らかにして来たが，海宝(7) 連鎖状球菌K対する殺菌力は極めて弱いが，細菌に 
(1958)は葡萄状球菌及び大腸菌重感染雛の血清殺 対する防禦は主として細菌側K作用して白血球によ
菌力が無菌雛のそれよりも強かったと報告し，長谷 る被食性を充進せしめる物質があるとし，これを 
JI(8)(1959)は CLwelchii'菌単感染雛の血清殺菌 Opsoninと命名した。当時乙の Opsoninは560C， 
力が無菌雛l乙比して著しく増強した事を確めた。 30分で非働化されることから Alexin或は補体の
無菌飼育装置及び飼育操作氏関する文献はここで 類似物質と考えられていた。叉 Neufeld & Rin-
は省略するが， Reyniers(9) (1946，1949)は無菌家鶏 pan(26)(1904) も抗肺炎球菌血清及び抗連鎖状球菌
及び白鼠の生理状態を詳細に報告し，宮J!lC10)(1944) 血清にも食作用を促進せしめる物質があり， ζれを
は無菌海猿の血清蛋白量を測定し，無菌動物が飢餓 Bacteriotropinと命名した。その後乙の二つの物
動物でない ζとを明らかにし，田島(11)(1956)は無菌 質を含めて食作用の促進的な血清因子の分析的研究
海猿の血液像を報告している。 が成されたが， Wand & Enders(27)(1933)は肺炎
一方生体の感染防禦作用の重要な役割を果たす血 球菌に対する新鮮な人血清 Opsonin作用は，型特
清殺菌力に関しては， Hans Buchner(12)(1891)及 異的な多糖類を加えると阻止されることを確めた。
び Pfei旺er(13)(1895)以来数多くの研究がなされ， この正常血清の Opsonin作用は 560C，30分の加熱
乙れらは自然、免疫に於ける生体の感染防禦作用の重 で減弱するが，これに再び新鮮血清を加えるとその
大な機序因子として重要視されて来た。 Gordon(凶 作用が復活し，また乙の場合加えた新鮮血清には溶 
(1936)，Mackie(15)(1932)，相沢(16)(1951)等は，こ 血性補体を多量に含んでいたがそれ自体は食菌作用
の血清の殺菌性物質を少くとも二つ以上の要素より を充進せしめない ζとからして，乙の型特異的な抗
構成されるものと解し， thermostabile bacterici・ 原l乙吸着される血清因子は耐熱性且つ特異的なもの 
din，及び normal bacteriolysinと結合する易熱 であることを確め，更に叉 BacteriotropinK於い
性因子とよりなることを明確にした。斯る殺菌系補 ても同様の結論を下し，それが易熱性因子を含む新
体が溶血性補体と同一物であるかの問題は，現在な 鮮血清の場合は normal、 opsoninと呼び，非働化
お賛否両論に分れ， Dozois(17)C18)(1943)等はグラム 血清の場合は normaltropinと呼んで区別した。
陰性菌に対する血清の殺菌因子と溶血性補体とは同 更に ζの易熱性因子が溶血性補体と同ーのものであ
ーであると結論し，又 W i1de(1902)及び小田(19) るか否かの問題は，殺菌系補体に於けると同様K未 
(1951)等も同一説を唱えTこ。又乙れに反し Otto- 解決のようである。 Muir & Martin (1906)及び 
lenghi and Mori (1905)， Neufeld and H加 del 山下ω)(1957)等は新鮮血清から補体を吸収する 
(1929)，西岡(20)(1954)等は両者の異ることを明ら か，或はその一部を破壊すると，同時 ~r Opsonin 
かにしたが，血清殺菌力の本態に関する限りは未だ の作用も消失することから両者は同一物であると云
なほ不明の点が多いようである。近年分析化学の発 い， Maaloe (1948) は溶血性補体を構成する全て
展に伴い補体成分の明確な分析がなされ， 1954年 の成分が Opsonin'作用の活性因子であると述べた 
Pi1nier等による Properdinの発見は，これが血 が， ζれに反し Gordon(1926，1935)は溶血系と食
清殺菌力の一端を担うものとして大きく注目される 菌系とはその作用機序が異ることに注目し， Ecker 
lこ至った。 Wardlaw(均等 (1956)はこの Proper- (29)(30)(1942，1947)等も補体成分の分析的研究より
ditiの示す殺菌作用には，いわゆる補体の C'l'C'2' 両者は異なるという結論に達したようである。
C'a，C'4'の四成分及び Mgイオンの存在が必要で 食菌作用に関する諸因子I乙は， • (1)食細胞の生理
あることを確め，更に Ginsberg(24)等(1956) は 的機能， (2)食菌の場を支配する条件， (3)細菌の
Properdinの示すグィーノレス中和作用に於いても 被食性或は食菌l乙対する抵抗性等が考えられるが，
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食細胞の活性度よりむしろ生体の液性因子に強い影
響を受けるものと考えられ，乙の液性因子を左右す
る物理化学的条件に関しては，沢井(31)(1952)の綿
密な研究があり， Hamburger (1912)は生物学的立
場より白血球食菌能の影響を観察した。近時生体l乙 
X線を照射しその防禦作用を検索する実験で， Sch-
meister(32)(1955)は食菌作用及びその遊走速度が
減弱する乙とを確め，加古(3)(1957) は放射線照射
による抵抗性減弱を血清殺菌力及び白血球食菌能よ
り検討し，山内(34)(1956) も同様な結果を報告し，
又 W il1kinson(35)(1954)も食菌作用と Opsonin作
用の同時的減弱を明らかにしている。しかるに粟田
口(36)(1957) は白血球食菌能は明らかに減弱する
が， Opsonin作用は減弱しないらしいと今後更に
検討の余地あるを指摘した。
幼少海狽の溶血性補体価に関しては，藤井仰〉 
(1956)の報告があり出生直後より漸次増強し 50目
前後で成獣の安定した補体価になると報告し，叉溶
血性補体価と血清蛋白量との問題は保田(38)(1937)
の報告の如く両者は全く無関係であり，野村(39) 
(1955)は血清殺菌力の強弱も血清蛋白量の多少或
はその成分比の変化，及び肝臓機能の良否とは何等
の関係がないととを明らかにしTこ。一一方補体の化学
的性状は Pi1mer，Ecker等により究明せられ，現
在 C'3を除き各分屑の純化K成功し，人及び海狽血
清中の各分屑を相互に置換することが出来る側、
記載された。今後 C'3の化学的分析を含めて液性抵
抗因子を構成する諸因子の解明がなされるものと期
待されるが，現況に於いては未だ補体に関する概念
は甚だ混乱状態であり，西岡(20)等は「少くとも補体
というものに関しては， Pi1mer等の研究によりそ 体重 
の化学的性状が明らかにされた海猿及び人の山羊血
球K対する溶血作用を示す物質を称すべきであり，
他の類似した生物学的作用を示すものは除外すべき
である jと警告している。
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第 11章実験方法
第1節無菌飼育装置
田波助教授設計による HMC-2型ωを使用した。
本装置は操作が甚だ簡便であり無菌飼育の目的を充
分果し得るものである。特徴は空気灼熱滅菌器及び
飼料滅菌器にあると思われるが， ζれらは無菌度の
保持の点でも長期の無菌飼育に最適である。詳細は
800 
7ω 
第2節無菌海狽の摘出及び飼育
第 1項妊娠海演の分焼時期推定
実験動物学上，純系の海狽を使用するのが理想的
であるが，現在入手困難なため本実験では当教室で
飼育交配せしめた近交系の妊娠海演を使用した。無
菌飼育のため帝王切開で摘出する仔獣は，母胎内で
可及的成熟していた方が摘出後の飼育lとより安易で
あり，この点妊娠海猿の適確な分競時期判定が無菌
飼育を成功せしめる第 1の鍵である。
著者は 50匹の妊娠海演を種々の徴候去り検討し，
分現時期推定規準となり得ると思われる次の如き事
項を知った。 
( 1 ) 母獣体重
第工図は母獣を 1匹ずつ隔離して，朝夕 2回定期
的に一定量の妊娠海狽用飼料を与え飼育した体重曲
線である。懐妊前の母獣体重が不明であるため，産
仔数による体重増加の比率は求められないが，妊娠
末期になると産仔数民応じて体重が大Tこい一定して
来る傾向がある。叉分競前l乙母獣の体重減少が現わ
れるが，これは分競が近づくに従って母獣の活動性
殊に食思の減退が影響するものと思われる。実際こ
の時期の海演は飼育箱の床面にうずくまり殆んど静
止した状態である。又産仔数5匹の母獣ではこの体
重減少を認めないが， 4匹では分娩前日から， 2--3 
匹では数日前から体重の減少を認める。通常母獣の
経産数が増す毎lζ産仔数も多くなる傾向があるの
で，分娩前体重減少の多少は妊娠の慣れの現象と思
われる。当教室では母獣の年令及び経産数を知る乙
第工図 妊娠末期海狽体重曲線
。印:恥骨結合開排開始日
右側外数字.産仔 数 
ここでは割愛する。 ωoL-...; 10 11 12 13 14 15 2 1 0 
分娩前回数
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とが難しいので，産仔数に応じた分娩前体重減少の 々の胎獣の頭蓋長経を測定した成績である。個々の
多少と時期とをもって分娩時期判定の一規準として 胎獣の頭蓋は胎動と共によ〈触知することが出来，
いる o 著者は胎獣の口尖部より後頭結節隆起部までの距離 
(2 ) 恥骨結合離開 をもって頭蓋長経とした。乙の成績で仔獣の頭蓋長
妊娠末期に分泌される Relaxinの作用によって， 経と体重とが大7こい比例しているととを確め，無菌
母獣の恥骨結合が離開し腸坐関節も弛緩する。乙の 飼育に使用する胎獣は母胎内で頭蓋長径4.3cm以
恥骨結合の離開開始時期は第I図に示す如く，産仔 上をもって胎獣側の判定規準とした。我々の経験で
数 2--3匹の母獣では分娩前6士 1日である。産仔 は生下時体重 90g以上の仔獣は帝王切開で摘出後
数が多くなるととの時期は散乱しているが，当教室 18時間目の投餌開始より全く自発的K食餌し，以後
では恥骨結合離聞と同時に分娩まで別の飼育箱l乙管 の発育も良好であるのに反し，体重80g以下の仔獣
理し注意しながら観察する。更に妊娠がすすむと恥 は運動発現の時期も遅延し自発的食噛も緩慢である
骨結合が漸次開排し，人の揖指が容易に入るように ために，ピペット給餌その他の介助が必要であり，
なる。 ζの時期は第工表l乙示す如く，分娩前2日か 随って死亡率も高くなっている。故lζ長期の無菌飼
らである。更に栂指の挿入により恥骨結合及び腸坐 育には生下時体重 90g以上の成熟仔獣がより適当
関節が弾力的K開排すると共rc.，胎獣の下行を触知 である。
することが出来る。との弾力性開排の時期比帝王切 (4) 母乳分泌開始
聞を行うのが最適である。第工表に示した(十ト)よ 著者が使用した 50匹の妊娠海狽の中で，妊娠末
り(冊〉に移行する時期は 1--2日であるが，実際 期の体重が 1300g以上あったのが3匹あり，との 3
には海演の妊娠期間が平均 68日であるから，少時 匹は何れも分娩前日より母乳の分泌を認めた。しか
早く仔獣が摘出されてもそれほど問題にはならな し体重 1200g以下の母獣では分娩前には全く乳汁
い。当教室では他の判定規準と相侠って，栂指大以 分泌を見なかった。 
上の恥骨結合離開を一つの規準としている。 (5 ) その他 
(3) 胎獣頭蓋長経 妊娠がすすむと母獣の腹部は尖頭状より屑平状と
早産及び死産等の偶発事項を避けるため母獣側の なり側腹部の膨隆が目立って来る。又経産母獣では
妊娠徴候の他民，胎獣の成熟度を知る必要がある。 妊娠末期になると下腹部及び乳房部の脱毛が見られ
第E表は妊娠末期海狽の腹壁上より早朝空腹時に各 Tこが，若い母獣では見られなかった。胎動について
第I表 妊娠海摂恥骨結合開排状況
+ 
+ 
分 娩 前 日 数P
No. 産仔数 
15 114 I13 )12 I11 ) 10 I9 1 8 I7 I6 I5 I4 1 3 I2 I1 1 0 

1 
 5十社±一 一 + +一 + + +十
2 5十十 + ++ + + ++ +十 
4 
4 
3 十 十+ + + + +十 
4十件一 + +十+ 
45 十十十土+ +十++ ++ 
6 4十 十 十十 十 十 十 十 十十 十 十件 十 
+十 
+ + + 
47 十 十十+ + 
38 十 十+一 +十 +It-lt+ 
39 十 4十 ++ + -lt+ 
十 310 十 十 十件十十 4十
211 十 十 十件廿+ + + 
十 212 十 十 十+ +一
213 十 判十 十 十土 十 十 十 十 +十 -lt一
〔註J (一):恥骨結合閉鎖 (-lt):恥骨結合栂指大離開 
(+): 11 精々離開 (十件): グ 弾力性開排
(十): 1 小指大離開
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第E表 分娩前胎獣頭蓋長径実測値(単位 cm)
分娩直 分 娩
前(体g重〉 産仔数 9 8 7 6 
4.2 4.5 
798 2 
3.9 3.9 
5.2 5.2 5.3 
960 2 
4.7 4.9 4.9 
5.0 
880 2 
4.4 4.6 
4.1 
873 3 3.8 4.0 4.0 
3.3 3.0 3.8 
4.1 4.2 4.3 
790 3 4.0 4.1 4.1 
3.3 3.5 3.6 
4.2 4.5 
4.0 4.2 
1080 4 
3.8 3.9 
3.8 3.8 
前 日 数 出産 生下時 
5 4 3 2 1 直後 体(g)重 
4.4 4.5 4.5 4.7 90 
4.0 4.0 4.1 4.1 65 
5.4 5.3 115 
5.1 5.0 5.0 105 
5.1 5.0 105 
4.8 4.7 4.8 4.8 98 
4.2 4.3 
4.0 4.3 4.2 80 
3.9 3.9 4.0 i 68 
4.2 4.2 4.4 81 
4.0 4.1 4.3 74 
3.8 4.0 4.2 68 
4.4 4.4 4.4 4.3 80 
4.2 4.1 4.2 4.2 73 
4.0 4.0 4.1 4.1 73 
3.9 4.0 4.0 4.1 78 
はその程度の判定が難しいので判定規準とはなり得
ないが。概して分娩間近かになると胎動の減弱を来
す。しかし胎動の停止は胎獣の母胎内死亡を意味す
るものとして直ちに除外する。 ζれらの徴候は単l乙
補助的事項として判定規準の参考にしている。
第2項無菌海狽の摘出及び飼育要領
田波助教授の綜説(2)に従って実施した。詳細はこ 
ζでは割愛する。
第 3節普通飼育海漢の飼育要領 
普通海演は 200C恒温飼育室で飼育し朝夕 2回ー
定量の一般飼育用配合飼料(41)を投餌した。妊娠海猿
は繁殖用海猿配合飼料(41)を同様投餌し恒温飼育室
内の単一飼育箱Kl匹ずつ隔離飼育した。分娩前数 
日は特lと清潔を保持し，出産直後より離乳期までの
仔獣は母獣と同箱l乙飼育した。離乳後の仔獣は母獣
より離し別の飼育箱で飼育を継続した。
第 4節菌投与法
使用する適当量の菌稀釈液を滅菌アンプJレ中氏溶
封し，~ャーミサイダルタラップを通して無菌タン
ク内へ搬入した。アンプル封入は無菌箱内で、行い搬
入菌量の推定は，白金耳による生菌数の算定を基準
として稀釈法を用いて行った。本実験に使用した数 
種の菌について菌株，培地，稀釈法等を以下記載す
ると， 
( 1) Escherichia coli F 6 
人尿中より分離した菌株で性状が E.coli IL.一致
し血清学的には 0-1011L.分類されるものである。普
通寒天斜面培地で 24時間培養した集落から 1白金
耳を採り生理的食塩水で稀釈した菌液を使用した。
(2) Escherichia coli M 1 
母獣海狽糞便中より分離した菌株で性状が E.
coli rc一致し血清学的には 0-104IL.一致した菌株
を使用した。普通寒天斜面培地に 24時間培養した
ものより 1白金耳を採り生理的食塩水で稀釈し菌液
を作成した。
(3) Lactobaci1us adidophilus 
、母獣海涙糞便中より分離した菌株で，形状及び生
物学的性状が Bergyの記載に一致するものであ
る。本間(42)の培地を用い 48時間嫌気培養したもの
より 1白金耳を採り， ζれを牛乳培地で 24時間培
養したものを 1匹当り1.6ccピペットで経口投与し
?こ。 
( 4) Lactobaci1us bifidus 
仔獣海狽糞便中より分離した菌株で，性状が
Bergyの記載に一致するものであり，ツアイスラ{
の培地Ir.48時間嫌気培養したものより 1白金耳を
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採り生理的食塩水で稀釈した菌液を使用した。
第 5節血清殺菌力測定法
藤井氏(43)及び戸叶氏(3)の方法に準じて行った。
(1)血清; 5ccの注射筒と筋肉注射用針を使用
し心臓穿刺により徐々に採血，無菌海猿血清の無菌
度保持のため，直ちに 2000回転 5分間遠心沈澱し
血清を分離した。 
(2)使用菌株: 伝研より分与され当教室保管中 
の Salmonellatyphi 0-901株を使用した。
(3)菌液: 普通寒天斜面培地で 24時間培養後
の集落より標準白金耳で 1白金耳 (2mg)を採り，
Krebs氏液 10ccK浮遊せしめ更に同液で 2X 105 
mg/ccの稀釈段階のものを使用した。
(4)菌数計算法: 柳田氏のピペット寒天法を用
いた。ピペットは 1ccの検定済メスピペットを使用 
しTこ。 
(5)菌数測定培地; Yeast extract 1g，肉エキ
ス 10g，ポリペプトン 10g，NaC03 4 g，寒天 8g，
水 1000ccの処方の培地に卵白を加えて加熱し， 繍
紙を用いて吸引櫨過した透明な培養基を 4.5cc宛分 
注した。
(6)血清殺菌力測定メジウム: 使用菌の生存に
で，予め 0.7%食塩水に1.1%の割合に溶解したク
エン酸ソーダ溶液約 3ccを加えた 370C保温遠心管
内lと腹水を滴下し，直ちに軽く振還後 2000回転 2 
分間遠心沈澱し，上清を捨て沈澄を再び 370C滅菌
生理的食塩水l乙浮遊せしめ， トーマの血球計算板を
用い白血球数を 600.，7000 /mm3として使用した。
(2)菌液: 当教室保存の Staphylococcusau-
reus寺島株を普通寒天斜面培地に 24時間培養し，
標準白金耳でその 2白金耳を採り， 2ccの滅菌生理 
的食塩水に浮遊せしめ，丹念に撹持し平等の菌液を
作成した。 
(3)血清: 本実験の目的上，白血球を惨出せし 
めた被検海狽の腹水採取後，直ちに心臓穿刺により 
採血， 2000回転 5分間遠心沈澱して血清を分離し
こ。T
(4)食菌系作成と測定手技: 白血球浮遊液 0.25 
cc，血清 0.25cc，菌液 0.1ccを目的による種々の組
合せで食菌系を作り， 370Cの温浴中に時々振還しな
がら 30分間放置し，その後各食菌系の 1滴を slide 
glass rc.採り塗抹標本を作り，速やかに乾燥，次に
静かにメタノール固定の後ギームザ液染色を行つ 
た。本実験では仮性エオヂン噌好白血球 50個中に
最も安定性のある Krebs氏液 (0.9%NaCl 100cc， 食菌された菌数を計算し，食菌係数としては 1個の 
1.15% KCl 4cc，1.22% CaC12 3cc，2.11% KH2-
P04 1cc，5.82% MgS04・7H 20 1cc)を使用した。
(7)血清殺菌力測定手技: 分離した血清に直ち
lζ等量の菌液を混和し，直後， 5分， 15分， 30分， 
60分後lζその一定量 (0.5cc)を測定用培地 4.5cc 
k混入し急速に撹持し，直ちに菌数計算用ピペット
に吸上げ両端をゴム帽及び滅菌小試験管で覆った
後， 24時間培養した。菌数計算は凝集鏡を使用しピ
ペットの 0.1ccの区聞に発生した集落数を 5カ所計
算し，その平均値をもって菌数とした。操作は常時
370Cの温浴中で行った。対照には血清の代りに
Krebs氏液を使用した。血清殺菌力曲線は直後の菌
数を 100として，以後の時間的経過に於ける菌数の
変動を百分率に換算して図示した。 
第6章 白血球食菌能測定法
粟田口氏(34)及び吉田氏(44)の行った Wrightの方
法K準じて測定した。
(1)白血球: 海狽の腹腔内lと370C滅菌生理的食 
塩水約20ccを1/3皮下針を用いて注入し， 18 _.20 
時間後再び 370C滅菌生理的食塩水約 20ccを注入
しム針尖を僅かに鈍ならしめた臨床用食塩水注射針
白血球中K食菌された菌数 (50個の白血球の平均 
イ直)をもって表した。叉食菌率としては 50個中の 
食菌した白菌球数を百分率として示した。 
無菌タンク内で餌育中の海狽では，初回の滅菌生
理的食塩水の腹腔内注入はネオプレン手袋を通して
タンク内で行った。 ζれに用うる注射器具及び生理
的食塩水は，その都度飼料滅菌器を用いて滅菌搬入
した。第 2回目の生理的食塩水腹腔内注入は，海猿
をタンク内より搬出直後に行った。
白血球食菌能測定は血清殺菌力測定と共に実験条 
件の僅かな違いで影響されることが大きいので，操 
作はすべて 370C恒温状態の下で行い，比較すべき
実験例は同一条件且つ同時的K実施した。
生補体価測定法1節溶血7第
山羊血球で免疫した家兎溶血素血清 3単位を生理
的食塩水をもって稀釈し，これに等量の 3%山羊赤
血球浮遊液で感作したものを溶血系とした。小試験
管内lζ被検血清 0.2，0.15，0.1，0.05，0.04，0.03，0.02， 
0.01，(各 cc)をとり各試験管の全量を 0.5cc になる
ように夫々生理的食塩水を加え，対照として生理的
食塩水 0.5ccを置き，乙れらに溶血系 0.5ccを加え
時々振還しながら 370Cの鮮卵器K1時開放置した
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後判定した。溶血の判定は次の如くである。
(+件)完全溶血， (+)弱度溶血，
(十十〉大部分溶血， (一〉完全溶血阻止，
(+)中等度溶血， (1) 
補体価の決定は，完全溶血を示す被検血清の最少 (2) 
(3)
溶血量をもって表した。
(4) 
第 IV章実験成績
g
捌抑制制
司20 
~10 
2ω 
190 
180 
170 
1ω 
150 
140 
130 
120 
110 
(1)普通飼育海袈 
(2)無菌飼育海漢 
(3) F，単感染海猿 
(4) M，単感染海狽 
(5) L. acid単感染海猿
向 L.bifid手M，霊感染海演 
50 ↑菌投与日 
2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 23 30 32 34 36 38 40 
第 2節血清殺菌力
第 1項海演血清殺菌力の考察実験
先ず普通飼育海猿の血清殺菌力を検索するため
に，第E図の如き各種の状態の海演を比較検討し，
同時に溶血性補体価を測定した。
仔獣の血清殺菌力は明らかに成獣より弱い値を示 
しJ叉溶血性補体価も微弱であった。妊娠海演の血
清殺菌力は著しく強かったが，溶血性補体価は逆に
甚だ少かった。更に第百図に示す如く妊娠のすすむ
K随って血清殺菌力の増強を来すに反し，溶血性補
体価は漸次減少する傾向を示した。
第m図 普通飼育海摂血清殺菌力
|体重|
海狽種類 I~(gt I溶血性補体価 
40日仔獣 
健常成獣 
妊娠成獣 
授乳中成獣 
100r 
第 1節各種飼育海漢の体重増加状況
一 
各種飼育海演の夫々の平均体重曲線は第E図に示
す如くである。無菌海狽の発育は普通飼育のものよ
り低調な発育曲線を示したが，殊lこ初期の体重減少
が著明である。菌感染による影響は，乳酸菌群感染
海演が柏々発育良好なるに反し， E. coli M 1単感
染海旗は漸次体重減少を来し一般状態も悪化した。
第E岡 各種飼育海摂体重曲線 
90 
80 
70 
60 
50 
40 
10 
15 30 
260 0.05 
0.01500 
0.04790 
0.05490 
Krebs氏液 
第IV図 妊娠海摂血清殺菌力
|体重 l海狽種類 IV-t>(gr I溶血性補体価 
0.01700(1) 健常海摂 
0.03800(2) 妊娠中期海摂 
0.041050(3) 妊娠末期海摂 
{%100) 
凱} 
Krebs氏液
80 
70 
60 
50 
40 
30 
20 
10 
マ3)-こミ 
30 tiO (分)15 
第 2項単感染海旗と普通飼育海狽血清殺菌力の
比較
無菌飼育日 20自にL. acidophi1us (3.6 x 107/ 
cc)を経口投与せしめた 40日飼育単感染海猿，及
び無菌飼育 20日自民 E.coli M1 (3 X 103/cc)を
経口投与せしめた 27日飼育単感染海演とに於いて，
夫々の血清殺菌力を同時に測定した。対照として普 
通飼育40日目の海猿を使用した。
第V図に示す如く， L. acidophilus単感染海猿の
Krebs氏被 
t無菌海狽 
¥ 
E. coli M，+L.bifid.霊感染 
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第 V図 単感染海摂血清殺菌力 
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血清殺菌力は， E. coli M 1単感感海狽及び普通飼
育海狽よりも著しく弱かった。
第 3項無菌海狽，単・重感染海狽及び普通飼育
海猿血清殺菌力の比較 
1回の帝王切開で摘出した無菌飼育 17日目の海
演を 2群に分住せしめ， 1群の 2匹lζ当日先ず L. 
bi:fidus (8 x 107jCC)を経口投与せしめ，更に 20日
自に E.coli M J (6 x 107jCC)を経口投与した。他
の 1群には飼育 20日目 p:E. coli F6 (3 X 103jCC) 
を経口投与せしめた。単・重感染海狽は飼育 40日自
民タンク内より搬出し直ちに採血し，夫々同時的同
条件の下に血清殺菌力を測定した。無菌海演は別タ
ンクで飼育中の生後 37日目のものを使用し，普通
飼育海狽は生後 40日を使用した。 
L.bi:fidus及び E.coli M 1重感染海狽の血清殺
菌力は，第百図・第VI図lζ示す如く無菌海演の血清
殺菌力よりは高く普通飼育或は E.coli F6単感染
海狽のそれよりは著るしく弱いものであった。 
第VI図 霊感染海狽血清殺菌力 
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第四図 単・重感染海狽血清殺菌力の比較 
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第3節白血球食菌能
第 1項海狽白血球食菌能の考察実験
生後 10日， 40日， 120日の普通飼育海演を使用し
検索したところ第E表に示す如くである。同時に同
ーの海猿の溶血性補体価を測定した。
第E表 普通飼育海摂白血球食菌能
体重|溶血性| ム |食菌|食菌率発育日数 I~~~~I 組合せ| |(g) I補体価IiTU I=l "l:!. I係数 I(%) 
10日海摂 130 0.05 
AL十 AS 
AL十 BS 
AL十 CS 
4.5 
4.4 
4.6 
80 
84 
82 
40日海摂 250 0.04 
BL+AS 
BL + BS 
BL + CS 
5.2 
5.9 
5.8 
82 
82 
86 
120日海狽 630 0.02 
CL+AS 
CL + BS 
CL + CS 
8.7 
8.8 
9.4 
94 
94 
96 
〔註〕 A: 10日海摂 L:白血球 
B: 40日 p S:血清 
C: 120日 / 
生後 10日が最も弱く， 40日がこれに次ぎ， 120日
が最も強かった。叉血清の Opsonin作用も生後 10
日目が最も弱く，発育日数による増加の傾向がみら
れた。
第 2項無菌海演の白血球食菌能 
40日飼育の無菌海猿4匹を使用し，夫々の組合せ
に普通飼育 40日の海猿4匹を使用した。夫々の組
合せは同時且つ同条件の下で測定した。
第耳表の如く無菌海猿白血球+無菌海猿血清の組
合せでは，食菌係数2.2--3.3，食菌率 72--86%であ
り，普通飼育海猿白血球+普通飼育海狽血清の組合
せでは，食菌係数5.2--5.6，食菌率 86--94%を示
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第VI表 無菌海摂・重感染海摂及び
普通海狽白血球食菌能の比較
食 菌 能 |食菌係数|食菌率仰 
食菌能 12iZ12121212|212
GL十 GS 3.3 86 3.0 80 2.2 72 2.8 74組 
GL+CS 3.0 84 3.5 82 3.4 80 2.9 74 
メロ~ 
せ…147|剖|「 921461821刊82
CL + CS 1 5.3 1 94 1 5.41 92 1 5.21 90 1 5.6 I86 
〔註J G:無菌飼育海摂 L:白血球 
C:普通飼育海摂 S:血清
し，両者の聞に明らかな差異を認めた。叉各種の組
合せのうち 1例に於いて無菌海猿白血球+普通飼育
海狽血清の食菌係数及び食菌率が無菌海狽白血球十
無菌海狽血清のそれより低かったが，他の 3例はす
べて前者の組合せが食菌係数，食菌率共に高い値を
示した。叉普通飼育海猿白血球+普通飼育海狽血清
は普通飼育白血球十無菌海猿血清より，食菌係数，
食菌率共l乙高いか或は同ーの値を示した。
第 3項無菌飼育海猿，重感染海猿及び普通飼育
海猿白血球食菌能の比較 
37日飼育の無菌海猿及び無菌飼育 17日目 K L.
bifidus (8 x 107jCC)を経口投与し更に 72時間後に
E.coli M1 (6 X 107jCC)を経口投与せしめた 2匹
の 40日飼育重感染海狽を使用し，普通飼育海演は
生後41日及び 34日の 2匹を用いた。前述の方法l乙
より第V表，第VI表の如き組合せで白血球食菌能を
測定した。
各々の食菌能は添加した血清lとより若干の変化を
みたが，無菌海演と重感染海狽とを比較すると，食
菌係数及び食菌率共に前者が後者より弱い値を示
し，後者は普通飼育海漢のものより弱い結果を示し
た。叉普通飼育海狽白血球+普通飼育海狽血清と普
通飼育海狽白血球+無菌海狽血清，及び重感染海猿ー
第V表 霊感染海狽白血球食菌能
食 菌 合E 食菌係数 l食菌率仰
CL + CS 5.4 94組 
CL + DS 4.6 90 
i口L 
DL十 CS 4.0 84 

せ DL + DS 4.3 86 

〔註〕 C:普通飼育海摂 L:白血球 
D:乳酸菌+大腸菌 S:血 清
重感染海摂
組 
メロ与、 
せ 
CL + CS 
CL + DS 
CL + GS 
4.8 
5.0 
3.8 
90 
88 
86 
DL + CS 
DL + DS 
DL+GS 
4.0 
4.0 
3.4 
84 
86 
84 
GL十 CS 
GL + DS 
GL十 GS 
2.8 
2.6 
2.8 
76 
82 
80 
〔註J C:普通飼育海摂 G:無菌海摂 
D:乳酸菌+大腸菌	 L:白血球 
重感染海摂 S:血清
白血球+普通飼育海狽血清と重感染海狽白血球+無
菌海狽血清の組合せを比較検討すると明らかに食菌
係数の低下を認めたが，無菌海猿白血球+普通飼育
海猿血清と無菌海猿白血球+無菌海猿血清の組合せ
では，同等の食菌係数を示した。
第 4節溶血性補体{薗
第 1項 無菌及び普通飼育海狽血清の溶血性補体 
価の発育日数による変動 
生後日数を異にする 26匹の普通飼育海演と，生
後日数を異にする 8匹の無菌海猿の溶血性補体価を
測定した。
第四図に示す如く普通飼育海狽では生後 2週間ま
で低い補体価を示すが，生後3週目より漸次増強す
る。しかし無菌海演では力価の上昇が遅れ生後5週
以後であり，叉5週以降であっても力価の上昇を来
さない例もあった。生後 40日目の無菌海演では普
通飼育海演と同等なものもあり叉低い場合もあり，
生後 33日目の無菌飼育海演の 1例は，著るしく高
い補体価を示した。
第四図 普通飼育海摂及び無菌海摂の発 
育日数別溶血性補体価の変動 
ml X 普通飼育商事書
.0.01 。据菌飼育高摂
0.02 
血 ~~t _ 0 ox X 蹴 
O.OH x x x x x 
t目。間十 
• 
x xxxxxxxo xx 
。 "l 蹴;。 。切	 =x xo
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第2項単感染海狽と普通飼育海狽血清の溶血性
補体価の比較
生後20日自民 L.acidophilus (3.6x 107jCC)及
び E.coli M1 (3x103jcc)を経口投与した別個の 
2群の単感染海猿と普通飼育海狽とを同時に比較測
定した成績は第四表に示す如くである。
第四表 単感染海摂血清溶j血性補体価
4 ‘ 町 、 、 _，-
01血清量 I0.21 0.1510.11 0.0510.0410.0310.0210.1対
L. 
十件 十 トー 十十+十
村十 十 十+十普通飼育
+十件
40日海摂 ++十
acido感p染h. 
-ft十
十件 + 十 十-ft十 ++ +一40単 日
十社 十件 十時 トー-ft十 十 + 十飼育海摂
E. coli 判十 十件 十件 十件 + 十朴ト -ft十
十件 十 トー-~単h2f7
23
感I染
日 十社
+十 -ft十 + + 
十件廿ト + ート 十 +飼育海狽
十社 十 
-ft十 十1十 十件 十ト 十 十 
十件 十1十 制十十ト-ft十 4 + 
E. coli M 1単感染海演の 1例は高い力価を示し
7こが，他の 2例は何れも低い値を示した。 L.acido-
philus単感染海狽は普通飼育海狽より明らかに低
い値を示した。
第V章者 察
田波助教授(2)(45)は腸管内に侵入した菌l乙対する
生体反応について次の過程を想定した。(1)腸管内 
lζ侵入した菌は，腸管内常住菌により拾抗作用乃至
は発育阻害を受ける。 (2)腸管粘膜の親和性乃至は
感受性により，特定菌の粘膜組織内侵入が起る。
(3)組織細胞内侵入に次いで，毛細血管或はリンパ
管内に侵入する可能性が考えられる。 (4)次に生体
の体液性及び細胞性因子による防禦作用を受ける。
一方無菌動物の血清殺菌力が普通飼育動物のそれ
よりも著るしく低下しているととは，教室の戸叶・
海宝・長谷川の諸氏により明らかにされた。更に同
氏等は特定菌の単感染により血清殺菌力が著るしく
増強する事実を報告したが，著者の実験ではL.
bi:fidus及び E.coli M 1 重感染海狽の血清殺菌力
が，E. coli Fs単感染海猿のそれよりも弱い値を示
した。乙の結果は田波助教授が想定した腸管内侵入
菌の措抗現象により，大腸菌が乳酸菌のために発育t
阻害を受けたものと推定せられ，生体に対する影響
が減弱せしめられたものと考えられる。叉或る種の
菌の腸内単感染が急激な血清殺菌力の上昇を来すこ
とは，菌体或は菌体成分の血流内侵入が契機となっ
て惹起されるものと思われるが，乙の際に影響を受
ける種々なる体液成分の相互関係は血清殺菌力の本
態を究明する上に甚だ重要な作用因子の一つである
と考えられる。
白血球食菌能も血清殺菌力と同様に極めて微妙な
影響により成績が左右されるので，同時間条件の下 
I乙行った実験の場合のみ比較検討され得るが，白血
球食菌能を無菌海猿・重感染海狽及び普通飼育海狽 
で比較してみると，明らかに普通飼育海演が強い食
菌能を示した。この実験成績を血清の Opsonin作
用より検討すると，殺菌力の弱い血清は概して 
Opsonin 作用も減弱している傾向があり， 叉白血
球自体の食菌能は菌感染海演のものが明らかに無菌
海狽より強いことを知った。無菌海演に於ける血清
殺菌力と白血球食菌能は，普通飼育海演に比して明
らかに弱いが，叉乙の両者の強弱は共に平衝的であ
り，夫々の賦活因子が同ーのものであろうと推定さ
れる。著者は以上の成績より，或る特定菌の腸内初 
感染がそれらの賦活因子のーっとなり，血清殺菌力 
及び白血球食菌能を増強せしめる事を明確にした。
溶血性補体価は個体により可成りの変動があり，
大腸菌感染lとより上昇するもの，叉低位に止まるも
のもあり，力価の動揺と細菌感染との間に一定した
傾向を見出し得なかったが，無菌海漢に於いても普
通飼育海演の如く発育日数の長ずるK従って補体価
の上昇するものもある。しかし普通飼育海演のそれ
よりは遅延の傾向があった。宮川教授の綜説(10)に
もある如く，無菌動物の血清蛋白は普通飼育動物と
同等に保有されているのであるから，いわゆる飢餓 
時に於ける溶血性補体価の低下とは全く意味を異に
するものである。
叉近年溶血性補体と殺菌系補体との異聞について
賛否両論をみるが，乙の問題を無菌海猿より考察す
ると，発育日数による変動及び腸内初感染による影
響よりみて，血清殺菌力の増強が必ずしも溶血性補
体価の上昇を伴わないことを認めた。叉妊娠により
海猿血清の溶血性補体価が低下することは衆知の事 
実であるが，逆に妊娠海演の血清菌力が著るしく増
強している結果よりみても，両者は異るものであろ
うと思われた。
一方溶血性補体は母獣より受け継がれ得る物質で
あるが，血清中の殺菌性物質は僅かしか母体から受
け継がれない。前者はその主体が生後発育途上に於
ける細菌感染と，直接的が生後発育途上に於ける細
-1848- 千葉医学会雑誌 第35巻
菌感染と，直接的な連繋はないが，後者は細菌の感
染により，その菌体成分殊に蛋白分子及び多糖質の 
血流内侵入或は当該物質の特定組織細胞に対する刺
激がこれに関与するものと考えられる。又白血球食 
菌能はその生理的機能として母体より受け継がれる
ものと思われるが，とれには体液性の諸因子の賦活
化が大きく附随するものと思われる。
グラム陰性菌に対する血清殺菌力の本態に関して 
は，近年その一つであるところの Properdinが発
見された。との Properdinの試験管内殺菌作用の
機序には，補体の C'1> C'2' C'3' C'4の血成分の存
在が必要であることが確められたが，生体内に於け
る血清殺菌作用が果して乙れと同ーの機序によるも
のであるかは，なほ今後』ζ残された問題であろう。
無菌動物を使用する研究が今後この種の問題をも解
決l乙導くものと思われる。
斯かる最も重要な生物学的部門の研究lζ無菌動物 
が必要であることは今更言うまでもないが，我々の 
現状では未だ無菌動物の数に制限があるために，今 
回の実験では血清殺菌力，白血球食菌能，溶血性補 
する上K重要な影響を与えていることを明らかにし 
得た。 
第 VI章総括並びに結語
著者は田波助教授等の作製による HMC-2型の無
菌飼育装置を使用し， 40日飼育無菌海狽の血清殺菌
力・白血球食菌能・溶血性補体を夫々測定し，併せ
て大腸菌群及び乳酸菌群の単感染・重感染によるこ 
れらの変動を比較検討した。その主なる結果を要約 
すれば，次の如くである。 
acidophilus対するL.1[.typ. 0-901 1.Sa( 1) 

単感染海狽血清殺菌力は E.coli F6単感染海狽よ
り弱く， E. coli F6単感染海猿.は普通飼育海狽とや
や同等の血清殺菌力を示した。 
( 2) E. coli M 1及び L.bifidus重感染海狽の
血清殺菌力は， E. coli F6単感染海猿より弱かった
が，無菌海猿よりはやや強かった。 
(3) 普通飼育海狽の発育日数別白血球食菌能を
測定したところ，発育日数により漸次増強する傾向
を示した。 
( 4) Staph. aureus寺島株に対する無菌海狽白
血球食菌能は普通飼育海狽より低く， E. coli M 1及
び L. bifidus重感染海狽の白血球食菌能は無菌海 
涙より高かったが普通飼育海猿よりは低かった。
(5) 無菌海猿血清の Opsonin作用は 1例を除
き普通飼育海狽より弱く現れた。
(6) 普通飼育海猿血清の発育日数別溶血性補体
価の変動は漸次増強するを示したが，無菌海狽の場
合はその変動が遅延されると共に，叉不規則な様相
を呈した。
(7) 菌初感染による溶血性補体価の変動は明ら
かでなかった。
稿を終るに臨み始終御懇篤なる御指導と御校
闘を賜った恩師谷川教授に深甚なる感謝を捧げ
ると共1[.，共同して実験lζ当られた田波助教授
及び教室各位に厚く感謝の意を表します。
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